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摘要 : 慢 加 急性 肝 衰 竭 (acute-on-chronic liver failure，ACLF) 指 在 慢性 肝病 基础 上 遭受 急性 打击 后 出 现 急 性 
肝 功 能 失 代 偿 ， 以 多 器 官 功能 衰竭 、 短 期 高 死亡 率 和 严重 的 全 身 炎 症 反应 为 主要 特征 的 一 组 独特 的 临床 综合 征 。 
于 ACLF 的 病因 及 临床 特征 等 存在 明显 的 差异 ， 导 致 国内 外 对 ACLF 的 定义 尚 存 争议 ， 目 前 国内 外 ACLF 的 诊断 标准 
多 达 十 余 种 ， 为 临床 医生 带 来 许多 困惑 。 本 文通 过 回顾 目前 几 种 较为 常用 的 ACLF 的 定义 及 诊断 标准 的 相关 研究 ， 
比较 各 ACLF 诊断 标准 之 间 的 差异 ， 以 帮助 临床 医生 尽早 识别 ACLF， 优 化 临床 决策 。 
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"Research progress and difference in diagnostic criteria for acute-on-chronic liver failure 
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hbstract: Acute-on-chronic liver failure is a unique type of clinical syndrome following an acute 
""Wttack on the basis of chronic liver disease, which is characterized by multi-organ failures, high 
Юе of short-term mortality and severe systemic inflammatory response. Due to the obvious 
differences in the etiology and clinical features of АСТЕ, the definition of АСТЕ is still 
Controversial at home and abroad, and there are more than ten diagnostic criteria for ACLF at home 
Ca abroad, which brings many confusions to clinicians. This paper reviews several commonly used 
Ne Finitions and diagnostic criteria of АСТЕ and compares the differences among the diagnostic criteria 
c3 ACLF, so as to help clinicians identify ACLF as soon as possible and optimize clinical decision 


zing. 
СЕ words: Acute-on-chronic liver failure; Diagnosis; Definition 
3 慢 加 急性 肝 衰 竭 Cacute-on-chronic liver failure，ACLF) 指 在 慢性 肝病 基础 上 遭受 急性 打击 后 出 现 急性 肝 
Г] 


能 失 代 偿 ， 以 多 器 官 功能 衰竭 、 短 期 高 死亡 率 和 严重 的 全 身 炎 症 反应 为 主要 特征 的 一 组 独特 的 临床 综合 征 „Ж 
的 一 项 大 型 荟萃 分 析 表 明 ^, АСТЕ 的 全 球 患 病 率 约 为 35%，90 天 死亡 率 约 为 58%。 由 于 目前 全 球 尚 无 统一 的 ACLF 
的 诊断 标准 ， 临 床 医生 在 诊治 ACLF 时 常常 会 有 困惑 ， 因 此 本 文通 过 回顾 目前 较为 国内 外 常用 的 АСЕ 的 定义 及 诊断 
ы 标准 的 相关 研究 ， 分 析 各 ACLF 诊断 标准 之 间 的 差异 ， 以 帮助 临床 医生 更 好 的 认识 ACLF， 优 化 临床 决策 。 
1. 国内 外 慢 加 急性 肝 衰 竭 的 诊断 标准 
© 1995 年 日 本 的 Ohnishi 和 Muto 教授 首次 将 ACLF 描述 为 一 种 肝脏 的 急 、 慢 性 打击 同时 出 现 的 情况 ， 此 后 的 20 
‚Сеин, 亚太 肝病 学 会 (Asian Pacific Association for the Study of the Liver，APASL)、 欧 洲 肝 病 学 会 
„СС European Association for the Study of the Liver，EASL)、 北 美 终 末期 肝病 联盟 (North American Consortium 
r the Study of End-Stage Liver Disease , NACSELD) 等 其 他 基于 国家 或 地 区 的 队列 研究 相继 发 布 了 ACLF 的 

义 及 诊断 标准 : 
1.1 亚太 肝病 学 会 慢 加 急性 肝 衰竭 联盟 (APASL АСТЕ Research Consortium, AARC) 
在 2008 年 亚太 肝病 学 会 年 会 上 ，ACLF 工作 组 的 专家 们 回顾 了 所 有 已 发 表 的 文献 ， 共 享 了 20 多 个 国家 ACLF 案 
例 ， 认 为 以 往 对 ACLF 的 定义 偏重 于 病情 较 重 的 患者 ， 可 能 会 遗漏 那些 病情 正在 发 展 、 早 期 诊治 有 极 大 可 能 使 疾病 
逆转 甚至 治愈 的 患者 。 最 终 达成 一 致 ,将 ACF 定义 为 : 在 (先前 诊断 或 未 诊断 ) 慢性 肝病 基础 上 出 现 的 急性 肝 功 能 
损伤 ， 以 黄姜 (血清 胆 红 素 宇 5 mg/dl) PALA (INR 宇 1. 5 或 PTA=40%) 为 最 初 表现 , 并 且 28 天 内 并 发 腹水 
和 (或 ) 肝 性 脑病 "。 而 后 基于 AARC 的 前 瞻 性 多 中 心 队 列 研究 ， 相 继 在 2014. 2019 年 更 新 了 АСТЕ ERIR, AARC 
强调 ACLF 的 诊断 要 点 主要 包括 : (1) АСТЕ 急性 肝 损 伤 的 时 间 窗 : 强调 了 АСТЕ 患者 28 天 高 死亡 率 ; (2) 慢性 肝病 
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[n 


的 定义 : 肝 硬 化 与 非 肝 硬化 慢性 肝病 〈 病 毒性 、 酒 精 性 及 非 酒精 性 脂肪 性 肝病 等 所 致 的 慢性 肝炎 或 肝 硬 化 )， 既 往 发 

生 过 肝 硬 化 失 代 偿 的 患者 应 该 被 除外 。 除 外 既往 发 生 过 失 代 偿 的 ES (3) 急性 诱发 因素 ， 批注 [71]: 此 处 是 肝 硬 化 患者 还 是 慢性 肝病 患者 ， 请 作者 
主要 考虑 肝脏 自身 诱因 ， 如 嗜 肝 病毒 的 再 激活 、 药 物 等 ，AARC 认为 现 有 的 研究 较 少 支持 感染 本 身 会 导致 黄 关 及 肝 衰 明确 

竭 ， 将 感染 视 为 ACLF 的 并 发 症 ; СА) АСЕ 的 可 逆 性 ， Вр. 胆 红 素 降 至 5mg/dl 以 下 ， 凝 血 障碍 逆转 到 INR 1.5, 


肝 性 脑病 和 (或 ) 腹 水 消退 ， 肝 储备 改善 ， 肝 纤维 化 减轻 ， 门 脉 压力 降低 。 并 指出 ACLF 的 逆转 中 位 时 间 为 30 R, Е 
AARC 的 研究 中 发 现 生 存 超过 90 天 的 ACLF 患者 中 ，70% 的 患者 生存 时 间 可 超过 1 年 。(5) 疾病 严重 程度 评估 : 最 新 
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提出 的 AARC 评分 系统 被 认为 可 以 有 效 的 预测 病情 发 展 及 预后 ， 其 主要 参数 包括 总 胆 红 素 、 血 肌 栈 、 血 清 乳 酸 、INR 
和 肝 性 脑病 五 个 变量 ， 简 便 易于 床 旁 使 用 。AARC 评分 在 预测 28 天 死亡 率 方面 优 于 常用 的 MELD 和 CLIF-SOFA 评分 ， 
三 者 28 天 死亡 率 分 别 为 12.7%, 44. 5% 和 85. 9% „ 与 其 他 预后 评分 系统 相 比 , AARC 评分 在 预测 非 亚洲 人 群 的 ACLF 
患者 的 28 天 、90 天 和 180 天 死亡 率 也 同样 具有 良好 的 预测 价值 *"。(6〉2019 版 共识 认为 现 有 的 ACLF 定义 可 以 
儿童 ACLF 的 诊断 ，AARC 评分 也 可 以 预测 儿童 ACLF 的 预后 。 印 度 的 一 项 多 中 心 研究 发 现 将 AARC 诊断 标准 用 于 儿童 
时 ，ACLF 的 总 体 患 病 率 为 13. 4%， 短 期 死亡 率 为 29. 8%， 并 且 ААВС 分 三 11 分 的 患 儿 被 认为 是 紧急 肝 移 植 的 候选 患 
者 "。 尽 管 AARC 的 研究 中 纳入 的 慢性 肝病 患者 主要 与 HBV 感染 有 关 ， 与 欧美 、 日 本 等 地 区 的 慢性 肝病 人 群 的 病因 及 
临床 特征 存在 明显 的 差异 ,但 在 这 些 国家 或 地 区 的 相关 研究 中 也 证 实 APASL 标准 可 以 识别 那些 病情 轻 或 正在 发 展 的 
早期 ACLF 患者 1。 
1.2 欧洲 慢性 肝病 学 会 (European Association for the Study of the Liver , EASL) 
鉴于 当时 ACLF 的 诊断 标准 多 基于 专家 共识 ， 缺 乏 循 证 医学 证 据 支 持 ，2011 年 CANONIC 研究 团队 在 欧洲 8 个 国 
家 29 家 肝病 中 心 开展 了 一 项 前 瞻 性 研究 `， 研 究 纳入 的 主要 为 酒精 性 肝病 及 HCV 感染 所 致 的 肝 硬 化 患者 ， 该 研究 表 
Hj АСТЕ 不 同 于 “单纯 的 ”急性 失 代 偿 肝 硬化 ， 其 具有 多 器 官 功能 衰竭 和 严重 的 全 身 炎症 反应 的 临床 特征 ， 短 期 死 
亡 率 比 急 性 失 代 偿 肝 硬化 高 15 倍 。EASL 将 АСТЕ 定义 为 : 在 肝 硬 化 的 基础 上 出 现 急 性 肝 功 能 失 代 偿 ， 以 多 器 官 功能 
Ve CIT. TRES. ER. МЫШ, B. ФА) 和 短期 高 死亡 率 (28 天 死亡 率 >15%) 为 主要 特点 。 此 外 ，CANONIC Їй 
过 改良 序 贯 器 官 衰竭 评分 (SOFA) 建立 了 慢性 肝 衰竭 序 贯 器 官 衰竭 评分 系统 (CLIF-SOFA) 用 于 评估 病情 的 严重 程 
殖 度 ， 根 据 器 官 衰竭 情况 对 ACLF 进行 分 级 ，NO АСТЕ 包括 三 个 亚 组 : (1) 无 器 官 衰竭 的 患者 ;(2) 单一 的 非 肾 器 官 衰 
【LC 齐 〈 即 单一 的 肝 、 凝 血 、 循 环 或 呼吸 衰竭 ) H<. mg/dl 且 不 伴 有 肝 性 脑病 的 患者 ; (3) 单一 的 神经 衰竭 合 
ЧЕЛЛЕ 1. 5ng/dl 的 患者 ， 将 ACEE 分 为 3 级 ,ACLF-1 级 包括 : (1) 慢性 肝病 患者 合并 单一 的 肾 衰竭 ;，(2) 单一 
人 的 非 肾 器 官 衰竭 ， 合 并 血清 肌 醋 在 1. 5-1. 9mg/d1 之 间 ， 伴 或 不 伴 轻 到 中 度 肝 性 脑病 ; (30 单一 神经 衰竭 CIIT/IVZR 
Ср) 合并 血清 肌 栈 在 1.5-1. 9mg/dl 之 间 肾 损害 ，ACLF-2 级 ， 指 满足 (肾脏 、 胆 红 素 、 凝 血 、 呼 吸 、 循 环 、 
Ne 器 官 衰竭 中 的 2 个; ACLE-3 级 : 18 3 ДОДА БЕ, ACLF-1 级 到 3 级 的 28 天 死亡 率 分 别 为 22%、32%、 
6%。 值 得 注意 的 是 ，EASL 标准 的 慢性 肝病 特 指 肝 硬 化 ， 并 且 TBZ 12mg/dl 是 诊断 肝 误 竭 的 唯一 指标 ， 对 凝血 功能 
£38 (INR 2. 5 或 血小板 计数 三 20x10 3/nDl) 的 定义 也 更 为 严 苛 ， 并 且 同 时 考虑 肝 内 、 外 诱因 ， 将 细菌 感染 、 消 化 
Снан 的 诱发 因素 。EASL 诊断 标准 是 АСТЕ 研究 领域 首 个 基于 循 证 医学 证 据 制定 的 诊断 标准 ， 由 于 该 研 
GS 的 纳入 的 慢性 肝病 人 群 主 为 酒精 性 、HCV 感染 相关 的 肝 硬 化 患者 ， 对 其 他 病因 的 肝病 人 群 的 适用 性 尚 存 疑问 。 
扔 我 国 、 印 度 及 新 加 坡 等 国家 发 表 的 相关 研究 证 实 了 EASL 诊断 标准 也 能 较 好 预测 其 他 肝病 人 群 的 短期 死亡 率 ， 
= 优化 ICU 监护 、 早 期 肝 移植 等 肝病 终 末 期 的 临床 管理 ”"。 
> 1.3 北美 终 末 期 肝病 联盟 (North American Consortium for the Study of End-Stage Liver Disease , 
L NACSELD) 
NACSELD 通过 对 北美 的 8 个 肝病 中 心 感染 相关 肝 硬 化 住院 患者 的 调查 ， 发 现 感染 在 肝 硬 化 人 群 中 占 很 大 比例 ， 
菌 或 真菌 感染 极 大 地 增加 了 肝 硬 化 患者 的 并 发 症 的 发 生 及 死亡 的 风险 ， 最 终 走向 肝 移 植 “。 鉴 于 当时 没有 专门 针 
感染 相关 的 ACLF (Infection-related Acute-on-Chronic Liver Failure, I-ACLF) 的 诊断 标准 ， 为 了 改善 预后 
0 资源 分 配 ， 制 定 一 个 简单 、 易 操作 的 诊断 标准 。NACSELD 在 18 个 肝病 中 心 对 因 感 染 而 住院 的 肝 硬 化 患者 进行 了 
БШ ш *, 38 I-ACLF 定义 为 在 肝 硬化 基础 上 并 发 感染 且 出 现 宇 2 个 器 官 衰竭 〈 循 环 、 神 经 、 肾 脏 、 呼 吸 )。 
各 器 官 功能 衰竭 的 定义 为 : (1) 休克 ; (2) IIL/IVZUIT PERIODS; СЗ) 肾脏 需要 替代 治疗 ;(4) 呼吸 需要 机 械 通气 设备 
支持 。NACSELD 的 研究 中 发 现 I-ACLF 患者 的 生存 率 与 肝 外 器 官 衰竭 数量 的 增加 的 密切 相关 ，1、2、3、4 个 器 官 衰 
竭 的 患者 ， 相 应 的 30 天 生存 率 分 别 为 72. 6%，51. 3%，36%，23%。 随 后 ， 一 项 纳入 1079 例 感染 相关 肝 硬 化 患者 和 
1596 例 非 感染 相关 肝 硬 化 患者 的 多 中 心 前 瞻 性 研究 验证 了 NACSELD 标准 对 不 合并 感染 的 肝 硬 化 住院 患者 同样 适 
“。 美 国 一 项 全 国 性 队列 研究 也 验证 了 NACSELD 标准 在 预测 失 代 偿 性 肝 硬 化 患者 短期 生存 率 方面 较为 出 色 ， 可 以 早 
胃 筛 选 出 急需 肝 移植 的 患者 “"。 由 于 NACSELD 的 研究 对 象 主要 酒精 性 和 HCV 相关 的 肝 硬 化 患者 ， 其 定义 中 也 并 不 包 
舌 肝 脏 和 凝血 功能 衰竭 ， 故 应 用 于 我 国 肝 病人 群 的 相关 研究 较 少 ， 近 期 我 国学 者 在 比较 EASL 标准 与 NACSELD 标准 
预测 肝 硬 化 预后 表现 的 研究 中 发 现 NACSELD 标准 预测 短期 死亡 率 方面 准确 性 较 高 ， 但 敏感 性 较 低 “。 
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1. 41-2-H AERE ACLF 诊断 标准 批注 [72]: 此 处 应 为 1.4 


本 的 一 项 全 国 性 调查 显示 “， 日 本 肝 硬化 患者 的 主要 病因 是 丙 型 病毒 性 肝炎 〈( 占 60. 9%), 日 本 肝 硬 化 患者 的 
临床 特征 可 能 与 欧洲 和 美国 患者 相似 , 与 中 国 、 印 度 等 亚洲 国家 并 不 相同 , 日 本 ACLF 的 急性 损伤 因素 主要 为 柄 酒 ， 

与 欧美 肝病 人 群 又 存在 一 定 差异 ,为 了 建立 适合 日 本 肝病 人 群 的 ACLF 诊断 标准 ,日 本 难 治 性 肝病 研究 小 组 进行 了 
一 项 多 中 心 回顾 性 研究 ， 于 2018 年 发 布 了 日 本 的 ACLF 诊断 标准 : 肝 硬 化 患者 且 Child-Pugh 评分 在 5-9 分 之 间 ， 
在 急性 打击 下 28 天 内 出 现 严重 肝 功 能 恶化 (TB 三 5. 0mg/dl, PTAS40%E} INRZ- 1. 5) 可 诊断 为 ACLE ”。 对 于 评估 ACL 


可 
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的 预后 ， 日 本 的 ACLF 诊断 标准 参考 EASL-CLIF 联盟 的 标准 以 6 个 器 官 功能 衰竭 情况 评估 病情 的 严重 程度 。 随 后 
本 一 项 全 国 性 研究 对 该 标准 进行 了 验证 ”， 发 现在 该 标准 下 日 本 ACLF 的 患 病 率 为 37%， 无 肝 移 植 生存 率 为 48%， 并 
指出 该 诊断 标准 有 助 于 识别 急性 损伤 后 预后 不 良 的 肝 硬 化 患者 。 由 于 日 本 的 ACLF 标准 提出 较 晚 ， 且 尚 需要 更 多 大 
型 的 队列 研究 对 其 进行 验证 ， 故 目前 国际 较 少 适 

1.5 中 国 的 ACLF 诊断 标准 的 发 展 
中 华 医学 会 C(Chinese Medical Association，CMA) ) 首次 在 2006 年 版 《 肝 衰 竭 诊治 指南 》 中 提 及 ACLF 这 一 
概念 ， 指 南 先后 经 过 2012. 2018 年 两 次 修订 ”*: (1) 定义 : 将 ACLF 定义 为 在 慢性 肝病 基础 上 ， 由 各 种 诱因 引起 
以 急性 黄 癌 加 深 (血清 ТВі 10 ВИН, 或 每 天 上 升 宇 17. 1 4 mol/L) 和 凝血 功能 障碍 (PTA 夺 40% 或 INRZ-1. 5) 
为 肝 衰 竭 主要 表现 的 综合 征 , 可 合并 肝 性 脑病 、 腹 水、 感染 、 肝 肾 综 合 征 等 并 发 症 。(2) 分 期 : 2006 年 版 指南 将 ACLF 
分 为 早期 、 中 期 、 晚 期 ， 用 来 评估 疾病 的 严重 程度 ，2012 年 增加 了 АСТЕ 前 期 ，2018 版 指南 在 此 基础 上 加 入 了 肝 外 
器 官 功能 衰竭 情况 , 国内 的 一 项 研究 也 表明 这 样 的 ACLF 分 期 区 分 了 不 同 阶段 的 ACLF 患者 , 在 预测 90 天 死亡 率 方面 
以 及 筛选 优先 ) 


ча 


先 肝 移植 患者 方面 表现 均 较 好 ^. 2018 版 指南 将 ACLF 前 期 定义 为 出 现 严重 消化 道 症状 ， 黄 着 加 深 (85. 
u mol/L& TBi 1-171 nmol/L)， 有 出 血 倾向 (40% 过 PTA 三 50% 或 INR 1. 52. 但 是 也 有 学 者 认为 此 定义 对 HBV 相关 
АСТЕ 前 期 的 患者 检 出 率 较 低 ， 不 适用 于 我 国 临床 实际 “， 近 期 慢 加 急性 肝 衰竭 联盟 将 在 中 国 14 家 三 甲 医院 开展 

夺 履 性 队列 研究 对 这 一 概念 进行 验证 ”。(3) 分 型 : 基于 2014 年 WGO 提出 的 ACLF 的 分 型 “，2018 版 指南 根据 不 同 1 

COME TAG e t АСТЕ 分 为 3 型 ，A 型 : 在 慢性 非 肝 硬 化 肝病 基础 上 发 生 的 慢 加 急性 肝 衰 竭 ; В 型 : 在 代 偿 期 肝 硬 

寺 础 上 发 生 的 慢 加 急性 肝 衰竭 (4 周 内 ); C 型 : 在 失 代 偿 期 肝 硬 化 基础 上 发 生 的 慢 加 急性 肝 衰 竭 。 称 等 人 的 研究 表 

L(G 宇 型 患者 的 临床 特点 、 预 后 以 及 影响 预后 的 危险 因素 均 有 差异 ，A 型 、B 型 和 C 型 ACLF 患者 的 28d 死亡 率 分 别 为 

$22. 2%，27. 1% 和 37.6% ， 影 响 A、B 型 预后 的 独立 因素 包括 反映 肝脏 坏死 的 实验 室 指 标 和 并 发 症 ， 影 响 С 型 预后 的 

全 独立 因素 只 有 并 发 症 ,， 因 此 基于 肝病 基础 分 类 有 利于 临床 患者 的 管理 和 诊治 ,适用 于 中 国 的 HBV-ACLF 患者 ”。 近 期 

《 陈 煜 教授 团队 提出 一 种 新 的 ACLF 动态 转 归 分 型 ， 根 据 ACLF 患者 的 病情 发 展 过程 ， 将 其 分 为 快速 进展 型 、 快 速 恢复 

m- 缓慢 进展 型 、 缓 慢 恢复 型 、 缓 慢 持 续 型 ， 这 一 动态 分 型 不 仅 可 以 区 分 出 不 良 预后 患者 肝 移植 的 紧迫 性 ， 还 可 上 

人 区 分 生存 患者 恢复 对 间 的 长 得， 有 利于 更 好 地 制定 分 级 诊疗 策略 以 及 院外 随访 计划 ” o 
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考虑 到 我 国 为 HBV 高 发 地 区 ， 为 了 制定 HBV 感染 相关 的 ACLF (HBV-ACLF) 的 诊断 标准 ， 中 国 重 症 乙 型 肝炎 研究 
组 (Chinese Group on the Study of Severe Hepatitis B, COSSH) 在 中 国 13 家 三 甲 医院 开展 了 一 项 前 上 脆性 
IA 研究 发 现 HBV 再 激活 是 HBV-ACLF 最 常见 的 潜在 诱发 事件 ，HBV-ACLF 患者 的 短期 死亡 率 〈 上 肝 硬 化 52. 1%, 
E 肝 硬化 60. 2%) 显著 高 于 非 HBV-ACLF 患者 (28.0%). COSSH 将 HBV-ACLF 定义 为 一 种 与 HBV 感染 相关 的 慢性 肝病 
= 患者 (无 论 是 否 存在 肝 硬 化 ) 具有 短期 高 死亡 率 的 复杂 综合 征 ， 其 特征 是 肝 功 能 急剧 恶化 和 多 器 官 功能 衰竭 ， 并 指出 
SHBV 相关 慢性 肝病 患者 ， 只 要 满足 血清 总 胆 红 素 宇 12mg/dl 和 INR 宇 1.5 均 应 诊断 为 ACLF。 与 EASL 标准 相似 ，COSSH 
未 准 也 根据 肝脏 及 肝 外 器 官 衰竭 情况 将 肝脏 -0 疑 血 、 胆 纤 素 》 及 肝 外 器 官 衰竭 C 情 胜 、 神 经 、 呼 吸 、 循 环 》 均 考虑 


内 ,将 ACLF 分 为 3 级 ， 具 体 如 下 : ACLF-1 级 包括 : (1) 单一 的 肾 衰 竭 ( 血 肌 栈 宇 2mg/d1); (2) 单 一 肝 衰竭 伴 批注 [73]: 可 阐述 具体 分 级 


К21.5 或 肾 损 伤 ( 血 肌 本 在 1.5-1.9mg/d1) 或 1- 级 肝 性 脑病 ; (3) 单一 器 官 衰竭 〈 凝 血 、 呼 吸 、 循 环 ) 伴 肾 损 伤 
LI 级 肝 性 脑病 ; (4) 单一 神经 衰竭 伴 损伤 。ACLF-2 级 : 指 2 个 器 官 衰竭 〈 胆 红 素 、 凝 血 、 肾 胜 、 呼 吸 、 循 环 、 
Ж); ACLF-3 级 : 指 3 个 及 以 上 器 官 衰竭 ，ACLF-1 级 到 3 级 的 28 天 死亡 率 分 别 为 21%、61%、93%。。 EASL 标 
a zi 比 СОЅЅН 标准 将 凝血 功能 的 临界 值 界定 为 INRZ 1.5 C5 APASL 标准 一 致 )， 将 研究 人 群 扩大 至 未 发 生 肝 硬化 的 
患者 ， 这 一 新 标准 使 ACLF 患者 的 诊断 增加 了 近 20%， 因 此 使 更 多 的 患者 增加 了 早期 接受 治疗 的 机 会 ， 极 大 的 降低 
2， 比 较 几 种 АСТЕ 诊断 标准 
2. 1 东西 方 ACLF 诊断 标准 的 主要 差异 
前 国际 上 ACLF 的 诊断 标准 大 相 径 庭 ， 主 要 源 于 各 个 国家 或 地 区 慢性 肝病 人 群 的 病因 不 同 。( 西 方 型 ) 欧美 人 
群 以 酒精 性 肝病 为 主 ， 主 要 表现 为 全 身 多 脏 器 功能 衰竭 ， 肾 脏 衰竭 为 较 早出 现 的 器 官 衰 竭 ;( 东方 型 ) 中 国 及 大 部 分 
亚洲 国家 以 乙 型 病毒 性 肝炎 为 主 ， 这 部 分 患者 早期 以 肝 衰 竭 (黄姜 、 凝 血 功 能 障碍 、 腹 水 、 肝 性 脑病 〉 为 主要 临床 
表现 , 仅 在 疾病 晚期 才 出 现 其 他 脏 器 功能 损伤 或 衰竭 。 东 西方 ACLF 诊断 标准 的 不 同 之 处 主要 包括 ( 见 表 10 0 0797, 
(1) 东西 方 制定 ACLF 诊断 标准 的 目的 不 同 : 东方 主要 是 为 了 早期 识别 ACLF， 及 时 干预 ， 最 大 程度 预防 其 发 展 为 多 
器 官 功能 衰竭 ， 西 方 则 主要 是 为 了 筛选 出 急需 肝 移 植 的 患者 ， 优 化 医疗 资源 分 配 ; (2) 慢性 肝病 基础 ， APASL 标准 
排除 先前 肝 硬 化 失 代 偿 的 患者 , EASL 与 NACSELD 标准 只 包括 肝 硬 化 患者 , CMA 标准 则 包括 肝 硬 化 或 者 非 肝 硬 化 患者 ; 
(3) 急性 诱发 事件 : ACLF 的 急性 诱发 事件 主要 包括 肝 内 与 肝 外 因素 。 由 于 东方 的 慢性 肝病 主要 与 嗜 肝病 毒 感染 有 
， 急 性 诱发 事件 多 考虑 肝脏 自身 的 诱因 《〈 病 毒 的 再 激活 、 病 毒 重 受 感染 、 酒 精 、 药 物 等 )， 欧 美 则 认为 感染 、 柄 酒 
消化 道 出 血 等 肝 外 因素 为 ACLF 的 主要 诱发 因素 ; (4) 器 官 衰竭 ， 各 诊断 标准 中 对 胆 红 素 、 凝 血 功能 衰竭 等 的 定义 
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不 同 ，EASL 标准 将 肾 衰竭 定义 为 血 肌 栈 值 宇 2mg/dl1， 肾 功能 损害 定义 为 1. 5-1. 9mg/dl. NACSELD 标准 将 肾 衰竭 界定 
为 是 否 需 要 透析 ，APASL 标准 使 用 AKIN 标准 定义 急性 肾 损 伤 ， 对 于 呼吸 及 循环 衰竭 ， 中 国 指南 与 亚太 共识 均 认为 这 
些 是 ACLF 的 晚期 并 发 症 ， 未 将 其 纳入 诊断 标准 ; (5) АСЕ 严重 程度 的 评估 : 基于 不 同 的 肝病 人 群 各 自 提出 不 同 的 
预后 评估 模型 。 
鉴于 东西 方 对 АСТЕ 定义 及 诊断 标准 未 达成 一 致 ， 为 了 更 好 的 定义 ACLF，2014 年 世界 骨 肠 病 组 织 W0) 组织 
东西 方 肝病 研究 领域 的 专家 对 ACLF 的 定义 初步 达成 共识 “， 将 ACLF 定义 为 一 组 慢性 肝病 患者 (有 或 没有 先前 诊断 
的 肝 硬 化 ) 在 急性 打击 下 ， 出 现 急 性 肝 功 能 失 代 偿 、 肝 功能 衰竭 (表现 为 黄 益 和 INR 延长 )， 伴 1 个 或 1 个 以 上 的 肝 
外 器 官 衰竭 ， 导 致 从 发 病 起 284 内 ， 或 至 多 3 个 月 内 患者 病死 率 增加 的 临床 综合 征 。 但 该 共识 并 未 给 出 具体 化 的 
АСЕ 诊断 标准 ， 如 慢性 肝病 、 急 性 诱发 事件 、 器 官 衰 竭 等 的 确切 定义 。 WGO 推荐 据 慢性 肝病 基础 将 ACLF 分 为 A、B、 
с 三 种 类 型 。A 型 是 以 慢性 肝炎 为 代表 的 慢性 肝病 ; В 型 为 代 偿 期 肝 硬 化 ; C 型 为 失 代 偿 期 肝 硬 化 。 有 研究 对 WG0 фе 
出 的 АСТЕ 分 型 进行 了 验证 ”发 现 一 般 符 合 APASL 标准 的 是 A 型 和 B 型 АСТЕ 患者 ， 而 符合 EASL 标准 的 是 B 型 和 C 
型 ACLF 患者 。 
2.2 比较 几 种 ACLF 诊断 标准 的 在 预测 预后 方面 的 表现 
在 一 项 印度 的 研究 中 发 现 "， 与 EASL 标准 相 比 ， APASL 标准 定义 的 АСТЕ 患者 的 生存 率 更 高 ，EASL 标准 可 Lb 
SL ACLF 患者 器 官 衰竭 情况 与 短期 高 死亡 率 的 关系 。 在 Dhiman КК 等 人 的 研究 中 发 现 , 由 EASL 标准 筛选 的 ACLF 患 
和 的 28 天 、90 天 死亡 率 明显 高 于 非 ACLF 患者 ,而 APASL 标准 定义 的 ACLF 患者 与 非 ACLF 患者 死亡 率 差 异 不 大 , X 
后 是 因为 APASL 标准 没有 考虑 到 肝 外 器 官 损伤 情况 ， 因 此 遗漏 了 许多 具有 高 死亡 率 风 险 的 患者 “。 新 加 坡 的 一 项 嫩 
LLX, Б EASL 标准 定义 的 的 ACLF 患者 相 比 ， 符 合 APASL 标准 的 ACLF 患者 的 90 天 生存 率 更 高 。 主 
于 BEASL 标准 定义 的 ACLF 患者 必须 是 肝 硬 化 患者 ， 而 APASL 标准 还 包括 那些 尚未 发 生 肝 硬化 的 慢性 肝病 
Cf 究 中 虽然 APASL 标准 定义 的 ACLF 患者 的 MELD 评分 高 于 符合 EASL 标准 的 ACLF 患者 ， 但 是 可 能 是 
CCAPASL 定义 的 ACLF 患者 发 生 了 更 严重 的 急性 损伤 ， 从 而 导致 急性 失 代 偿 , 但 他 们 的 基线 肝 功 能 更 好 , 因此 仍然 
TAREKS. 新加坡 的 一 项 研究 也 表明 与 EASL 标准 相 比 ， 由 于 APASL 标准 定义 的 患者 不 包括 失 代 偿 期 肝 硬 化 的 。 一 ( 带 格 式 的 : 字体 : (默认 ) 宋体 | 
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部 分 患者 具有 更 高 的 WELD EA REZREETH RE ERE HH 90 AE e en". e ESL — CA REBEL UESC Б 批注 [74]: 这 部 分 患者 是 指 失 代 偿 肝 硬 化 患者 ? 那 后 面部 
CSEID 标准 相 比 ，EASL 标准 在 识别 ACLF 的 敏感 性 及 预测 ACLF 患者 30 天 死亡 率 方面 具有 更 好 的 表现 ，EASL 标准 分 基线 功能 是 否 更 好 ? 
义 的 ACLF-3 级 患者 的 死亡 率 与 NACSETD 标准 定义 的 ACLF 患者 死亡 率 相似 “。Leao 等 人 通过 比较 EASL、NACSELD = Е Е ни 
和 APASL 三 种 诊断 标准 在 预测 死亡 率 方面 的 表现 , 发 现 与 AARC 和 NACSELD 提出 的 标准 相 比 ,EASL 标准 在 预测 28 天 ке ее | 
Il 90 天 的 死亡 率 方面 具有 更 好 的 性 能 “。 我 国学 者 Cao 等 人 在 比较 EASL 标准 与 NACSELD 标准 在 预测 ACLF 患者 预 сыны 
= 后 表现 的 研究 表明 “， 在 预测 7 天 死亡 率 方面 ，NACSELD 标准 优 于 EASL 标准 ,而 在 预测 28, 90 天 死亡 率 方面 ，EASL 


标准 优 于 NACSELD 标准 ， 并 且 提 出 可 以 将 NACSELD 标准 可 用 于 入 院 后 快速 识别 死亡 率 风 险 较 高 的 患者 ， 以 考虑 进行 
U 监护 或 者 姑息 治疗 ， 对 于 非 NACSELD-ACLF 患者 ， 进 一 步 使 用 EASL 标准 进行 风险 评估 ， 对 于 符合 EASL 标准 的 

LF 患者 可 考虑 进行 早期 肝 移植 ， 以 降低 死亡 率 。 NACSELD 标准 可 以 通过 床 旁 体 格 检查 等 确定 无需 常规 实验 室 
操作 更 加 简易 ,而 BASL 标准 在 识别 急需 肝 移 植 患者 方面 更 为 敏感 — 
, 通过 对 EASL, NACSELD 以 及 APASL 标准 用 于 预测 我 国 ACLF 患者 的 28 天 、90 天 死亡 率 方面 的 相关 研究 的 回顾 5 
e 发 现 三 大 国际 诊断 标准 在 我 国 肝病 人 和 群 也 同样 广泛 使 用 。 我 国 的 СМА 标准 及 COSSH 标准 国外 相关 研究 较 少 ， 
的 一 项 全 国 性 研究 表明 "， 血 清 胆 红 素 水 平 宇 10mg/dL 的 患者 的 预后 与 血清 胆 红 素 水 平 在 5-10mg/dL 的 患者 没有 
差异 ，APASL 标准 更 适合 用 于 早期 识别 日 本 的 ACLF 患者 。 我 国学 者 通过 对 COSSH 标准 与 EASL 标准 预测 伴 或 不 伴 肝 
硬化 患者 预后 的 研究 中 发 现 “， 对 伴 或 不 伴 肝 硬 化 的 患者 EASL 标准 均 能 较 好 的 早期 识别 АСТЕ, ТЇ COSSH 标准 则 能 
更 好 的 预测 不 伴 肝 硬化 的 АСТЕ 患者 的 预后 。 基于 上 述 国 内 外 相关 的 前 提 研 究 的 回顾 (整理 见 表 2), 我 们 发 现 APASL 
标准 可 用 于 早期 识别 АСТЕ 患者 ，COSSH 标准 、EASL 标准 、NACSELD 标准 在 预测 器 官 衰 竭 与 短期 高 死亡 率 方面 表现 较 
好 ， 可 用 于 筛选 出 病情 危重 的 需要 重症 监护 或 者 肝 移 植 的 ACF 患者 。 不 难 发 现在 同一 研究 人 群 中 ， 不 同 诊断 标准 
定义 的 ACLF 死亡 率 差异 较 大 ， 即 使 是 相同 的 的 诊断 标准 下 ， 在 不 同 研究 队列 的 ACLF 患者 的 预后 存在 明显 的 差异 。 
大 | 
A 
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批注 [76]: NACSELD 诊断 标准 中 ， 肾 脏 功 能 评判 需要 实 
验 室 检 查 ， 此 处 结论 值得 商 椎 ， 建 议 修改 。 
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比 ,在 临床 实际 工作 中 ， 临 床 医生 在 识别 ACLF BANM, тта ДРВ, ЗЕЛ ТРИЕ. ЕЕЕ SG D Л 
急需 肝 移植 的 患者 方面 ， 参 照 美 历 病 学 院 最 新 发 布 的 指南 “"， 可 通过 EASL-CLIF 序 贯 器 官 衰 竭 评分 或 NACSELD 
官 衰 竭 评分 评估 器 官 衰 竭 的 严重 程度 ， 优 化 ТСО 管理 ， 使 需要 肝 移植 的 患者 尽早 受益 。 
3. 小结 
ACLF 是 发 生 在 慢性 肝病 伴 或 不 伴 肝 硬 化 患者 中 的 一 种 潜在 可 逆 性 疾病 , 在 缺乏 基础 肝病 治疗 、 肝 脏 支 持 治疗 
者 肝 移植 的 情况 下 ， 可 能 会 导致 多 器 官 功能 衰竭 和 3 个 月 内 死亡 “。 目 前 尚 无 全 球 公认 的 ACLF 诊断 标准 ， 
ACLF 的 诊断 标准 存在 着 较 大 的 差异 ， 临 床 医生 在 实际 工作 中 选用 何 种 ACLF 的 诊断 标准 ， 可 根据 慢性 肝病 的 } 
临床 特征 等 综合 考虑 ， 尽 可 能 早期 识别 ACLF 患者 ， 优 化 I CU、 姑息 治疗 和 肝 移 植 等 临床 决策 。 同 时 ， 加 强 地 


加 


K x ED NE 
ші W + 2] 
ME 


合作 ， 针 对 不 同 病 因 的 АСТЕ 全 球 性 的 研究 ， 建 立 全 球 统一 的 ACLF 诊断 标准 也 是 未 来 值得 关注 的 方向 。 
表 1: 东西 方 ACLF 诊断 标准 的 不 同 之 处 
东方 COMA/APASL) 西方 (EASL/NACSELD) 
目的 发 现 最 佳 救治 时 机 筛选 肝 移植 人 群 
主要 病因 HBV 感染 酒精 性 肝病 ， 其 次 HCV 感染 
肝病 基础 CMA: 肝 硬 化 或 非 肝 硬 化 肝 硬 化 
APASL: 肝 硬 化 或 非 肝 硬化 的 慢性 肝病 
(排除 先前 发 生 过 肝 硬 化 失 代 偿 的 患 
者 ) 
主要 诱因 HBV 激活 细菌 感染 、 酌 酒 
АСТЕ 发 生 的 时 间 窗 4 周 未 确定 
器 官 衰竭 强调 重点 强调 肝脏 本 身 功能 衰竭 强调 全 身 多 器 官 功能 衰竭 
MARKERE CMA: TBil 22171 umol /L 或 每 日 上 升 EASL:TBil 212т6/41 
" >17. 1 umol /L; NACSELD: 未 纳入 
- APASL: TBil =85 u mol / L 
凝血 功能 障碍 INRZ1.5 BE РТА<40% EASL:INR 22 2.5, EX fil ^ Bc it Ж < 
20x1073/u1 
NACSELD: 未 纳入 
APASL: 使 用 AKIN 标准 EASL: 肾 衰竭 血 肌 栈 值 三 2mg/d1l; 'H 
功能 损害 : 1. 5-1. 9mg/dl. 
NACSELD: 是 否 需 要 透析 
未 纳入 EASL: 呼吸 衰竭 : Ра02/Е102<200, 89 
«Sp02/Fi023:214 或 需要 机 械 通 气 
NACSELD: 呼吸 衰竭 : 需要 机 械 通 气 设备 
支持 
未 纳入 EASL: 循环 衰竭 使 用 多 巴 胺 、 特 利加 压 
素 等 血管 活性 药物 维持 血压 
NACSELD: 循环 衰竭 补液 后 MAP < 60mmHg 
或 收缩 压 较 基线 值 下 降 40mmHg 
任意 级 别 肝 性 脑病 均 有 诊断 意义 EASL: 神经 衰竭 : [L/W 级 肝 性 脑病 ; 仅 
合并 其 他 器 官 衰竭 时 , 1-11 级 肝 性 脑病 
有 诊断 意义 
NACSELD: 神经 衰竭 : IILZLIV 级 肝 性 脑病 
有 诊断 意义 未 纳入 
严重 程度 评估 APASL: AARC 评分 EASL: CLIF-SOFA 评分 
CMA: АСТЕ 的 分 期 NACSELD: NACSELD-ACLF 评分 
COSSH 评分 CHBV-ACLF) 
表 2: 各 大 ACLF 诊断 标准 在 预测 ACLF 上 患者 预后 对 比 
第 一 作 APASL-AARC EASL NACSELD COSSH CMA 
者 及 文 28 天 90 天 28 天 90 天 28 天 90 天 28 天 90 天 28 天 90 天 
献 死亡 率 ”死亡 率 死亡 率 死亡 率 死亡 率 死亡 率 死亡 率 死亡 率 死亡 率 死亡 率 
К / 35.7% / 53.1% / / / / / / 
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